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W ubiegtych dziesigtkach lat zmienialy sig przypuszczenia badaczy
co do przyczyny choroby reumatycznej. Zrazu doszukiwano sig przy-.
czyny zakainej, nastepnie — gitownie przez podobienstwo do choroby
posurowiczej — zaczeto przypuszczaé alergiczny wywod ostrego gosé-
ca, w ostatnich latach przez krotki okres czasu istnialo przypuszczenie,
ze przyczyna choroby reumatycznej moze by¢ niedobdr hormonéw nad-
nerczowyvch,

Obecnie mozna spostrzega¢ pewien nawrot do teorii zakaznej. Sa
autorzy wypowiadajacy sig za przyczyna wylacznie paciorkowcowa,
sa inni, ktorzy upatruja przyczyny w hipotetycznym zarazku przesaczal-
pvm. Sa wszakze w dalszym ciagu tacy, ktorzy sadzy, ze choroba
reumatyczna jest wynikiem dziatania bardzo réznych czynnikéw,
lecz ze zasadniczym warunkiem jej powstania jest pewne usposobienie
odczynowe ustroju, zalezne od wlasciwosci konstytucjonalnych i wa-
runkow bytcwych.

Celem potwierdzenia stusznosci swych przypuszczen znaczna czgs¢
autoréw starala sie o wywolanie zmian gos¢cowych u zwierzat,
uzywajac do tego sposobow pomyslanych stosownie do wysunietych
przypuszczen. Byly wigc rozmaite proby wywotywania tych zmian.
Ogélnie usilowania te mozna podzieli¢ na 3 grupy: 1) doszukujace
sie czynnika zakaznego, 2) doszukujace sig mechanizmu alergicznego,

,

3) doszukujgce, sig zaburzen hormonalnych (Engglberth).

Choroba reumatyczna w postaci, w jakiej stwierdza sie jg u cztowieka
nie wystepuje samoistnie u zwierzat (Runge). W szczegoOlnosci u zad-
nego ze znanych zwierzat nie stwierdzono dotychczas wspolistnienia
charakterystycznych dla choroby reumatycznej zmiah w sercu oraz
zmian stawowych.

Autorzy, ktoérzy starali sie wywolaé doswiadczalnie u zwierzat
zachorowania podobne do choroby reumatycznej, przedstawiali zwykle
wyniki swych prac w oparciu o histologiczne obrazy zmian w sercu,
gléwnie dlatego ze w narzadzie tym u chorego na chorobe reumatyczng
znajduje sie najczesciej guzek Aschoffa uznawany za charakterystycz-
ny objaw goscca. .

Wszelkie zmiany histologiczne w sercu krolikow stwierdzane w wy-
niku do$wiadczen nalezy ocenia¢ bardzo krytycznie. Opisano bowiem
u tych zwierzat samoistne érédmiazszowe zapalenia migsnia serca
i zwrécono uwage, ze okolicznos¢ ta moze doprowadzi¢ do wielu
omylek w ocenie wynikow badan doswiadczalnych (Seifried). W migsniu
serca krolikow, u ktorych powstajg te tzw. samoistne zmiany, tworzg
sie zrazu nacieki skladajace sie z limfocytow, pojedynczych krwinek
bialych #bojetnochionnych i kwasochlonnych, komorek plazmatycz-
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nych, a nastegpnie pPojawiajg sie fibroblasty. Ogniskowo stwierdza sie
zanik poprzecznego prazkowania ‘widkien migsnych. Ogniska zapalne
53 umiejscowione najczesciej migdzy wiéknami migsnymi $cian komor
I w mieéniach brodawkowatych. W naciekach tych nie stwierdza sie
zarazkOw ani wtretow komoérkowych. Zmiany te, nawet u na pozZOr
zdrowych krolikdw, winny byé uwazane za nastepstwo przebytych
zakazen, wywotanych by¢ moze dotad jeszcze nie Znanymi zarazkami.
Zakazenia te przebiegaja zwykle w Sposob niepostrzezony. Slapak L.
i Hermanek P. zwracaja uwage, iz niekiedy istnieje mozliwosé elektro-
kardiograficznego wykrycia tych spraw. Autorzy ci znajdowali w mies-
‘niu serca krélikéw, u ktorych stwierdzono zmiany elektrokardiograficz-
ne, ogniskowe a czesciowo rozlane, czasem okotonaczyniowe nacieki
z krwinek biatych obojetnochlonych, limfocytow oraz tworéw histiocy-
tarnych o duzych jadrach. Wsérod naciekéw widoczne byly resztki
rozpadtych wildkien migsnych, a w sgsiedztwie wiékna miesne uszkodzo--
ne z zanikiem poprzecznego prazkowania. '

Na ogo6t przyjely sie pewne okreslone wymagania, ktére nalezaloby
spetni¢, aby zachorowanie zwierzat wywolane doswiadczalnie mozna
bylo uwaza¢ za odpowiadajace chorobie reumatycznej czlowieka.
Mianowicie nalezaloby u zwierzat znalez¢: 1) guzek Aschoffa, 2) nie-
bakteryjne zapalenie osierdzia, 3) niebakteryjne zapalenie brodawko-.
wate wsierdzia. »

Wsréd wielu sposobéw, ktérymi postugiwali si¢ badacze celem wy-
wolywania u zwierzat zmian, charakterystycznych dla choroby reuma-
tycznej, szczegdlnej uwagi godne wydaja mi sie te, ktérych zatozeniem
bylo przypuszczenie o istnieniu swoistego czynnika zakaznego. Wpro-
wadzano zwierzetom rozmaity materiat, pobrany od chorych na chorobe
reumatyczng, a wiec krew peing, surowice krwi, krwinki, ptyn wysie-
kowy z osierdzia czy stawéw itd. Jak dotad nie powiodto sie znalez¢
zwierzecia, ktore byloby tak wrazliwe na wprowadzenie domniema-
nego zakaznego materialu gosécowego, jak wrazliwg jest np. fretka
na wirusa grypy lub niektére gatunki malp na wirusa choroby-
Heinego-Medina. Prz$puszcza sig, ze zwierzeciem takim moze byé
szczur, z tym ze choroba reumatyczna u tego zwierzecia bedzie sie
by¢ moze réznita od choroby reumatycznej u ludzi w tej mierze, jak
np. trad szczurzy od tradu ludzkiego (Lenoch F., Pelnar J.). Jako intere-
sujacy przyczynek do poszukiwan zwierzecia wrazliwego na czynnik
gos¢cowy nalezy wymienié prace S. Kwasniewskiego, S. Witoszyni--
skiego i wspétpracownikéw. Wymienieni autorzy spostrzegali wybitne
obrazy wyniszczajgcego zachorowania bialych myszek, ktérym wpro-
wadzono doodbytniczo zawiesing krwinek, pochodzacych od oséb
chorych na chorobe reumatyczng. Wydaje sig, ze poza’ znalezieniem
zwierzecia wrazliwego na zakazenie gosécowe istotne jest znalezienie
wlasciwych wrét do wprowadzenia materiatu zakazajgcego.

Przy wszelkich prébach wywolania zmian gos¢cowych u zwierzat
przez wprowadzenie im materiatu pobranego od chorych na chorobe
reumatyczng nalezy zadaé¢ sobie pytanie, czy ewentualne Zmiany
anatomiczne. oraz ogélny obraz chorobowy u zwierzat beda sie przed-
stawia¢ tak samo, jak zmiany anatomiczne i obraz chorobowy u czto-
wieka. Wydaje sie, Ze nie mozna z gory odrzucié mozliwosci, iz
czynnik gosécowy wywota u zwierzat obrazy odmienne od tych, ktore:

'
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widzimy u ludzi. Z tego wzgledu nalezy 'sie zastanowi¢, czy za swoiste
dla goséca u zwierzat nalezy koniecznie uznawaé takie zmiany, jak
quzek Aschofla, zapalenie brodawkowate wsierdzia czy okreslona
posta¢ zapalenia osierdzia.

Krolik, jak wykazaty dotychczasowe doéwiadczenia, nie jest zwierzg-
ciem wrazliwym na czynnik gos¢cowy, tzn. wprowadzenie krol.kow
materialu pochodzgcego od chorego na gosciec nie powoduje obrazu
gorgczkowej choroby z zajeciem stawow i serca. Sam materiat, pobrany
od chorego i wprowadzony jednorazowo krélikom rozmaitymi drogami,
nie powoduje powstania uchwytnych 'zmian w sercu czy w innych
narzadach. Mialem moznos¢ przekona¢ sig¢ o tym, wstrzykujac 10
krolikom domiesniowo pelna krew chorego na gosciec 1 nie uzyskujgc

“po kilku miesigcach zadnych zmian w sercu. Niektérym autorom-

powiodlo si¢ wywola¢ zmiany w miesniu serca krolikow powtarzanymi
wstrzyknigciami materiatu od chorych. Wydaje sig, ze wystgp:enie
tych zmian nalezy przypisa¢ mechanizmowi alergicznemu wynikiemu
z powtarzanego podawania pozajelitowo obcego bialka.

Chodzitoby wigc o to, jak uczynic krolika wrazliwym na jednorazowe
wprowadzenie mu materiatu pobranego od chorego na chorobg reuma-
tyczng. Jako najprosisza nasuwa sig my$l wynikia ze spostrzegan
u ludzi, ze czynnikiem przygotowujacym podtoze dla dziatania wiasci-
wego czynnika gosécowego moze by¢ zakazenie paciorkowcowe. Samo
zakazeénie paciorkowcami wywoluje u krolikéw obrazy chorobowe
odmienne od goséca.

Przypuszczenie, ze zakaZenie paciorkowctwe stwarza podioze dla zadzialania
hipod:etyczriego zakaznego czynMka gostcowego byio punktem wyjscia mych
grac doswiadezalnych na krélikach. Obecna praca jest dalszym ciaggiem badan,
ktére w streszezeniu mialy przebieg nastgpujacy: 10 szarych krélikéw (wagi ok
1 kg) zakazono dozylnym wstrzyknieciem paciorkcewcow typu Al. U krolikow
rozwinela sie posocznica paciorkowcowa oOraz ulegly zajeciu niektére stawy
Po 18 dniach od zakazenia paciorkowcowego 5 krélikom wstrzyknigto domieg$niowo
po 2 ml krwi, $wiezo pobranej od chorego mna- chorobe reumatyczna, w ostrym.
okresie goraczkowym. Pozostale 5 krolikéw stuzylo za konirolne. Kroliki zabijano
parami, w odstepach miesigeznych, w czasie od 2 do 7 miesigca po wstrzyknigeiu
krwi chorego na goéciec, kazdorazowo jednego krélika, ktéry otrzymal krew
chorego na godciec, oraz jednego krdlika z grupy kontrolnej. Badano histologicznie
miesien serca kréhkéw. U 7adnego z krélikéw nie stwierdzono charakterystycznej
ziarniny ani blizny gosccowej. Natomiast w mieéniu serca 3 spo$réd 5 kroélikéw,
kibrym "wstrzyknieto krew chorego na gosciec, stwierdzono odczyn zapalny
zrebu lacznotkankowego ze znacznym uszkcdzeniem wiékien miesnych. U krélikow
kontrolnych zmian tych nie stwierdzono. )

Celem obecnej pracy bylo sprawdzenie uzyskanych wynikéw. Tok wykonanych
badan by! nastepujgcy: 20 szarym krélikom, wagi 500—700 g, wstrzyknieto
dozylnie po 0,2 ml zawiesiny paciorkoweéw typu Al, z 24-godzinnej hodowlt
tulionowej. Paciorkowce pochcdzily ze szczepu uzytego do poprzedniego badania
a przechowywanego w stanie liofilizowanym. U krélikéw rozwingly sig objawy
posocznicy oraz ulegly zajeciu _niektéore stawy. Ostre objawy zakazenia pacior-
kowcowego minely po okoto 10 dniach. Utrzymywaly si¢ w dalszym.ciggu zmiany
w niektérych stawach. Po 14 dniach od zakazenia paciorkowcami 10 krélikom
wstrzyknieto domiesniowo po 2 ml krwi, pobranej od chorego na chorobe reuma-
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tyczng w ostrym okresie. 10 innych krélikow pozostalo jako kontrolne. Wstrzyk-
-nigeie krwi chorego na gosciec mie wywotalo Zzadnych widocznych zmian w zacho-
‘waniu sie krélikéw. Po 5 miesigcach od wstrzykniecia krwi zabito wszystkie
20 kro6likéw. Pobrano wycinki z serc celem wykonania badan histologicznych.
Makroskcpowo nie stwierdzato si¢ Zadnych wyraznych zmian w osierdziu, wa
wsierdziu ani na rozkroju mieénia, zaréwno u krolikéw kontrolnych, jak i u ,,gosé-
cowych”. Wykonano preparaty histologiczne (barwione hematoksyling — eozyna)
w iloSci ok. 20 z kazdego krélika.

Dokladny przeglad preparatow, wykonanych z serc krolikéw kon-
trolnych, u 9 nie wykazat zadnych uchwytnych zmian. Tylko u jednego
sposrod krolikéw kontrolnych znalaztem w migéniu serca pojedyncze,
‘drobne nacieki z komodrek okragtych, glownie limfocytéw, nadto”
z leukocytow obojetnochtonnych oraz komérek plazmatycznych. Naciek
taki przedstawiono na mikrofotografii (ryc. 1). Stwierdzane u tego
krélika nacieki odpowiadaly w zasadzie naciekom opisanym przez
Slapaka i Hermanka, z tym ze nie stwierdzalem wyraznego uszkodzenia
widkien migsnych.

Ryec. 1. Drobny naciek okraglokomérkowy w mieéniu serca
krélika kontrolnego.

Przeglad preparatow, wykonanych z serc 10 krélikow, ktore otrzymaty
dodatkowo krew chorego na chorobe reumatyczng, wykazal u 4 z nich
wyrazne, daleko posuniete zmiany zapalne zrebu lacznotkankowego,
podobne do odczynu zapalnego, stwierdzonego i opisanego w poprzed-
niej pracy. Zmiany wystepowaty ogniskowo lub w sposéb bardziej -
rozlany. Widoczny byt rozrost istoty migdzykomoérkowej tkanki lacznej
$rédmigzszowej, nagromadzenie histiocytéow, fibrocytéw oraz limfocy-
16w. Udzial elementow okragtokomérkowych byl rézny u poszczegol-
nych krélikéw, co sagdzac z wynikéw poprzedniej pracy bylo zalezne
©od okresu rozwoju przedstawionych spraw. W miejscu ognisk zapalnych
widoczne bylo uszkodzenie widkien miesnych oraz zanik poprzecznego

N '
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Ryc. 2 i 3. Cdezyn zapalny zrebu lgcznotkankowego miies$nia
sercowego kroélikéw, ktére otrzymaly wstrzykniecie krwi
chorego na gosciec.

prazkowania sgsiednich wiodkien. Na ryc. 2 i 3 przedstawione sg obrazy
tego odczynu zapalnego zrebu lacznotkankowego migsnia serca.

U jednego z krélikow ,gosécowych” stwierdzilem odczyn zapalny
(podobny do $rodmiesniowego) w $cianie tetnicy glownej. W obrebie
blony érodkowej widoczny byl proces naciekowobliznowaciejgcy. Obraz
histologiczny zmian w tetnicy gléwnej przedstawiony jest na ryc. 4.
Zwraca uwage pewne podobienstwo do swoistej ziarniny gosécowej.

\
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Ryc. 4. Ognisko zapalne w $cianie tetnicy gléwnej krélika,
ktéry otrzymat wstrzykniecie krwi chcrego na gosciec.

,

Précz wymienionych zmian u 8 sposréd 10 krolikow ,,gosécowych’™
stwierdzalem ws$réd wildkien migsnia serca liczne nacieki okraglo-
komoérkowe. Nacieki te byly na ogoét obfitsze od naciekéw stwierdzanych
u jednego z krélikéw kontrolnych. Przykladowo nacieki takie sg
przedstawione na ryc. 5 i 6. ~ '

Tak wigc u krolikéw, ktore otrzymaty krew chorego na gosciec
— w odré6znieniu od krélikéw kontrolnych — stwierdzalo sie: 1) u 4
kr6likéw obrazy péinego okresu odczynu zapalnego zrebu lacznotkan-
kowego mieénia serca z rozrostem istoty miedzykomérkowej, nagro-
madzeniem fibrocytéw i histiocytéw, a nadto z uszkodzeniem i zanikiem
wlokien migsnych, 2) u jednego z krélikéw ognisko zapalne w tetnicy
gléwnej, 3) znacznie czestsze i obfitsze wystgpowanie w mieéniu serca
naciekow okraglokomérkowych, stanowiacych, jak mozna przypuszczaé,
wczesny okres zapalnego procesu $rodmigzszowego.

Czy zmiany spostrzegane u krolikéw, ktére otrzymaly krew chorego
na chorobg reumatyczng, mogq przemawia¢ za dzialaniem zakaZnego
czynnika gos¢cowego? Wydaje sig, ze nagromadzone spostrzezenia nie
wystarczaja do dania twierdzacej odpowiedzi. Istotnym jednak wy-
nikiem tego, jak i poprzedniego badania jest stwierdzenie, ze w sercu
krolikow, ktére przebyly zakazenie paciorkowcowe i ktérym wstrzyk-
nigto domiesniowo krew chorego na chorobg reumatyczna, wystepowal
w stopniu wybitnie nasilonym odczyn zapalny zrebu lacznotkankowego
miesnia serca.
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Rye. 5 i 6. Nacieki okraglokomérkowe w mia$niu serca
krélikéw, ktére otrzymaly wstrzykniecia krwi chorego
na gosciec.

T. KpKXxumenbs
NOThITKA BBI3BATH PEBMATUUYECKHE W3MEHEHUA V¥ JKUBOTHbBIX
CopnepxXaunue >
Flpojoskensl OblIH 3KCIEPHMEHTAJbHEIE HKCCJIE/0BAHASA, KOTOPBIX npeanochlaKoi  Oblin
NPEANONIOKEHHE, YTO JUJIsi TOJNYUEHHSt y JKHMBOTHBIX H3MeHeHWH, OTBeYaloUlMX PeBMAaTH-
yeckofl 6oJlesHN y uesoBeKa, HEOOXOAWMO ydyacTHe ABYX ($aKTOpOB, 2 MMEHHO — CTpenTy-

KOKKOBO# uH(peKIWH, NOATOTOBJSIOIEll NOYBY, PABHO KAaK M cennUIECKOrO HHPEKIHOH -
HOPO PEBMAaTHUeCcKoro Qakropa.
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20 cephiX KPOJMKOB GblIM 3apaKeHBl IyTeM WHTPABEHO3HOro BBeAeHHS 0,2 MJ 3My’bCHH
CTPENTOKOKKOB THNa Al u3 24-uacosoit GysbonHOR KynbTypel. B 14 nueit mocse BBefenus
CTPENTOKOKKOB BHOPHICHYTO Gbli0 10 KpoJuKaM BHYTPHMBIIEUHO MO 2 M KPOBH, B3ATOM
y GonbHOrO peBMaTH3MOM, 10 — e OCTanbHBIX KDOJIMKOB CJIYXKHJIO KOHTPOJEM. 5 Mecsi-
ues cmycrss Bce 20 KPONMKOB GbliH YGUTHL Y TeX KDOJNHKOB, KOTODHE MNOMYYHJH KpOBb
60JbHOTO peBMaTHKa, GOBUIM OGHADYXEHH, B MPOTHBOBEC KOHTPOJIbHBIM KDOJIHKaM, cJe-
Aylollue THCTOJOTMYECKHE H3MeHeHHMs: 1) y 4 KPOJMKOB KapTHHH MO3JHETO nepuoga
BOCMATHTENbHOR PeaKUHH COeMHHTENbHOTKAHHOTO OCTOBA CePACYHON MBIIINL, C pa3paiue-
HHEM MENIYKNETOUHOrO BemIecTBa, HaKONieHHeM (HGDOLMMTOB H THCTHOUMTOB, a KpoMe
TOTO C NOBPEXJECHHEM MBILEUHBIX BOJNOKOH; 2) y, OAHOTO KpOJxKa HaflgeH G6bul BOCHA-
JHTRJLHEIY OYar B CPEAMHHOM 0GOJOYKe aODPTH; 3) 3HAUMTENbHO GOMee wacToe M o6unbHoOe, -
YeM Y KDOJIHKOB KOHTDOJBHBIX, BHICTYNaHHE B CEPACYHOR MBINILe KPYTJIOKJIETOUKOBHIX.
HH(HABTPATOB.

\

H Krzymiehn

AN ATTEMPT TO INDUCE RHEUMATIC LESIONS IN ANIMALS

)

Summary

There has been carried out a continuation of experimental tests based on the
assumption, that in order to induce in the animals the lesions corresponding
t¢ the rheumatic disease in man, a participation of two factors is necessacy,
and rnamelx: a~streptococcal infection, which prepares the ground, and a specific
infections rheumatic factor,

20 gray rabbits have been infected with intravenous injection of 0,2 mil  of
streptococcal suspension type Al from 24-hour broth culture. 14 days after the
introduction of streptecocci 10 rabbits were given intramuscularby 2 ml of blood
each; the blood being taken from a patient with the theumatic disease. 10 remaining
rabbits served as control. After 5 months all 20 rabbits were killed. In the rabbits,
which had been given the blood of the rheumatic patient, the following histological
lesions were found contrary to the -control rabbits: 1) in 4 rabbits the images
of the phase of inflammatory reaction of the connective tissue stroma of the
myocardium, with a proliferation of the intercellular matter, with accumulation
of fibrocytes and histiocytes, and moreover with an Impairment of muscular
fibres; 2) in one rabbit an inflammatory focus in the tunica media of the aorta;
3) a considerably more frequent and abundant appearance than in the controt
rabbits of roundcell infiltrations in the myocardium.
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